
りしているのです。一つの、例えばヒ
スタミンというレセプターを止めるだ
けでは、他にいろいろな分子の関与が
あり過ぎてかゆみは止まらないのです。
そういう意味では、従来の多機能のも

のとして、シクロスポリンとかステロ
イドを使ったり、漢方もいろいろな生
薬の混合なので、多分多機能薬として
使われるという意味です。
　ありがとうございました。

　齊藤　きょうは、脂質異常症の最新
情報シリーズの最初として、脂質異常
症のトピックス、最近の話題というこ
とで、中村先生にお話しいただきます。
　今回、ガイドラインが改訂されまし
たが、まず検査についてお話しくださ
い。
　中村　これはガイドラインにも新し
く載った指標ですけれども、non-HDL
コレステロール、これは総コレステロ
ールからHDLコレステロールを引いた
値を指しておりまして、これが動脈硬
化疾患予測のよい指標になるのではな
いかということが加えられてまいりま
した。
　といいますのは、今までLDLのコレ
ステロールが主犯として、これを減ら
すように、あるいはその前にこれを測
るようにといわれていましたが、測定
法のキットがばらばらでございまして、
標準化がなかなかできなくて、キット
によって同じサンプルを測ってもかな
り違うということがわかってきたのと、
主犯のLDLを測るのはいいのですが、

共犯のリポ蛋白があるのではないか。
それは、VLDLとかIDLとかといった
ものにあるコレステロールで共犯者と
して重要ではないかということがいわ
れてきたからでございます。
　事実、これは４年ほど前に欧米でい
われ始めていたのですけれども、日本
人ではよくわからない状況でありまし
たが、私どもがプラバスタチンを使っ
た一次予防試験でこれを見てみますと、
確かにLDLコレステロールを指標とす
るよりは、non-HDLコレステロールを
指標にしたほうが的確にわかる。しか
も、食事をしてきたあとでもこの指標
は正しく使えるということがわかって
きたものですから、ガイドラインにも
載ってきて、これがこれから一般化さ
れようとしているという段階です。
　齊藤　実際に実地医家の先生が使お
うと思った場合には、総コレステロー
ルとHDLコレステロールを検査して、
それを引けばよいと。
　中村　そうです。
　齊藤　ということは、ある意味、極
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めて簡単ということですね。
　中村　そうです。しかも、現在のと
ころ、総コレステロールもHDLコレス
テロールも極めて正確にわかりますの
で、正確性、特異性でいってもかなり
見劣りはしないのではないかというこ
とで、アメリカではかなり使われ始め、
日本人でもこの値が170㎎/㎗を超える
と虚血性の心臓病のリスクが高いとい
うことが考えられております。
　齊藤　non-HDLの話題が出ましたけ
れども、今回、いわゆるリスク区分等
も行われていますけれども、その場合
にもまだLDLが中心ですか。
　中村　一応主犯格はどうしてもない
がしろにはできない。ただ、やはり共
犯者も加えたほうがいいのではないか
ということです。
　齊藤　そうすると、その両方を見な
がら考えていくということが今後の方
向性なのでしょうか。
　中村　いずれはnon-HDLコレステロ
ールだけで十分ではないかと考えられ
ています。
　齊藤　現在は過渡期としてそういう
状況が起こっていると。
　中村　はい。
　齊藤　食事は、朝食べたあとの採血
でも大丈夫ということですか。
　中村　そうです。コレステロール測
定ですから、かなり正確に測れます。
　齊藤　食事で中性脂肪値が動くので、
その場合にLDLコレステロールを計算

で出すのも若干問題がある場合があり
ますね。その点も大丈夫ということで
すね。
　中村　そうです。
　齊藤　これがまた病態と関連がある
ということなのでしょうか。
　中村　比較的関係はするのですけれ
ども、今一番問題になっているのは、
HDLの低い人から虚血性の心臓病が出
てくるということがわかってきている
半面、それを改善させる方法がないと
いう状態でございます。したがって、
その薬あるいは方法がわかり、HDLを
上げていったときに、例えばHDLのコ
レステロールが90㎎/㎗を超えるとか、
100㎎/㎗を超えるとかいう人たちは大
丈夫なのか、問題はないのか。逆に、
そういう病態に対する疑問があるわけ
です。現状では、HDLのコレステロー
ルが120㎎/㎗を超えていても虚血性の
心臓病を起こす人は確かにいるので、
この辺の病態をこれから広く検討して
いかなければいけないのではないか。
　特に日本人では、コレステロールエ
ステル転送蛋白、つまりHDLのコレス
テロールをほかのリポ蛋白に手渡すと
いう酵素の活性が極めて低い。そのた
めにHDLのコレステロールが高いとい
う人たちが比較的日本海の沿岸で見つ
かっておりまして、こういう人たちの
病態あるいは予後、こういったものも
検討しなければいけないだろうと現在
考えられております。

　齊藤　一般的にはHDLが低いのは悪
い。
　中村　そうです。HDLコレステロー
ルが低い人を改善させる薬は、ファイ
ザーをはじめ、メルクとか、日本では
JTなどが開発してきたのですが、ファ
イザーが開発したトルセトラピブとい
う薬で第３相までいったのですが、副
作用が多いということで、これは電解
質異常、アルドステロンが高くなると
いうことが原因なのですが、開発をや
めてしまった。それから、JTがロッシ
ュと組んで開発してきたCETPの阻害
薬、これは副作用というよりは、むし
ろ効果が弱いということで開発を中止
してしまいました。
　現在残っているのは、メルクが開発
しているアナセトラピブという薬が進
行中です。もう一つ、イーライリリー
が研究しているものも開発されつつあ
りますが、この辺はまだよくわかって
いません。メルクの薬はHDLを100％
ぐらいまで上げるというものが出てき
まして、この薬が治療にはかなり役に
立つのではないかということが考えら
れておりますが、実際に本当に心臓病
が減るのかというのは、現在、リビー
ル（REVEAL）試験というもので行わ
れている途中です。
　齊藤　HDLをターゲットとした治療
ということですけれども、従来の治療
についての新しい見方はいかがでしょ
うか。

　中村　LDLコレステロールを上げる
という働きとしてジェネティックにわ
かっていたのは、受容体の働きが悪い、
受容体の障害があるという場合と、ア
ポ蛋白Bに障害があるというのは今ま
でわかってきたのですが、ここ数年前
からわかってきたのは、PCSK９（PRO-
PROTEIN CONVERTASE SUBTILI-
SIN/KEXIN ９）という酵素、これが
ヒトの体にはあるのだということがわ
かってきました。これはプロプロテイ
ンコンベルターゼサブティリシン／ケ
キシン９という厄介な名前の酵素なの
ですが、これがある人は、これがLDL
受容体を食べてしまう。破壊してしま
う。そのためにLDLの分解が進まない
ということがわかってきまして、これ
を阻害する物質が探されています。
　現在のところ、抗体を使ってこの
PCSK９という酵素の働きを抑え、実
際に一部の家族性高コレステロール血
症などにも効果が出ているということ
がわかってきておりますので、こうい
った方向へこれから治療も一部向かっ
ていくのではないかということが考え
られております。
　齊藤　従来のスタチンとは別な観点
でそういったものが使われていくとい
うことでしょうか。
　中村　はい。
　齊藤　そのほか、スタチンの使い方
等で考え方は何か変わりがありますか。
　中村　ただ、外国人と日本人とでは、
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めて簡単ということですね。
　中村　そうです。しかも、現在のと
ころ、総コレステロールもHDLコレス
テロールも極めて正確にわかりますの
で、正確性、特異性でいってもかなり
見劣りはしないのではないかというこ
とで、アメリカではかなり使われ始め、
日本人でもこの値が170㎎/㎗を超える
と虚血性の心臓病のリスクが高いとい
うことが考えられております。
　齊藤　non-HDLの話題が出ましたけ
れども、今回、いわゆるリスク区分等
も行われていますけれども、その場合
にもまだLDLが中心ですか。
　中村　一応主犯格はどうしてもない
がしろにはできない。ただ、やはり共
犯者も加えたほうがいいのではないか
ということです。
　齊藤　そうすると、その両方を見な
がら考えていくということが今後の方
向性なのでしょうか。
　中村　いずれはnon-HDLコレステロ
ールだけで十分ではないかと考えられ
ています。
　齊藤　現在は過渡期としてそういう
状況が起こっていると。
　中村　はい。
　齊藤　食事は、朝食べたあとの採血
でも大丈夫ということですか。
　中村　そうです。コレステロール測
定ですから、かなり正確に測れます。
　齊藤　食事で中性脂肪値が動くので、
その場合にLDLコレステロールを計算

で出すのも若干問題がある場合があり
ますね。その点も大丈夫ということで
すね。
　中村　そうです。
　齊藤　これがまた病態と関連がある
ということなのでしょうか。
　中村　比較的関係はするのですけれ
ども、今一番問題になっているのは、
HDLの低い人から虚血性の心臓病が出
てくるということがわかってきている
半面、それを改善させる方法がないと
いう状態でございます。したがって、
その薬あるいは方法がわかり、HDLを
上げていったときに、例えばHDLのコ
レステロールが90㎎/㎗を超えるとか、
100㎎/㎗を超えるとかいう人たちは大
丈夫なのか、問題はないのか。逆に、
そういう病態に対する疑問があるわけ
です。現状では、HDLのコレステロー
ルが120㎎/㎗を超えていても虚血性の
心臓病を起こす人は確かにいるので、
この辺の病態をこれから広く検討して
いかなければいけないのではないか。
　特に日本人では、コレステロールエ
ステル転送蛋白、つまりHDLのコレス
テロールをほかのリポ蛋白に手渡すと
いう酵素の活性が極めて低い。そのた
めにHDLのコレステロールが高いとい
う人たちが比較的日本海の沿岸で見つ
かっておりまして、こういう人たちの
病態あるいは予後、こういったものも
検討しなければいけないだろうと現在
考えられております。

　齊藤　一般的にはHDLが低いのは悪
い。
　中村　そうです。HDLコレステロー
ルが低い人を改善させる薬は、ファイ
ザーをはじめ、メルクとか、日本では
JTなどが開発してきたのですが、ファ
イザーが開発したトルセトラピブとい
う薬で第３相までいったのですが、副
作用が多いということで、これは電解
質異常、アルドステロンが高くなると
いうことが原因なのですが、開発をや
めてしまった。それから、JTがロッシ
ュと組んで開発してきたCETPの阻害
薬、これは副作用というよりは、むし
ろ効果が弱いということで開発を中止
してしまいました。
　現在残っているのは、メルクが開発
しているアナセトラピブという薬が進
行中です。もう一つ、イーライリリー
が研究しているものも開発されつつあ
りますが、この辺はまだよくわかって
いません。メルクの薬はHDLを100％
ぐらいまで上げるというものが出てき
まして、この薬が治療にはかなり役に
立つのではないかということが考えら
れておりますが、実際に本当に心臓病
が減るのかというのは、現在、リビー
ル（REVEAL）試験というもので行わ
れている途中です。
　齊藤　HDLをターゲットとした治療
ということですけれども、従来の治療
についての新しい見方はいかがでしょ
うか。

　中村　LDLコレステロールを上げる
という働きとしてジェネティックにわ
かっていたのは、受容体の働きが悪い、
受容体の障害があるという場合と、ア
ポ蛋白Bに障害があるというのは今ま
でわかってきたのですが、ここ数年前
からわかってきたのは、PCSK９（PRO-
PROTEIN CONVERTASE SUBTILI-
SIN/KEXIN ９）という酵素、これが
ヒトの体にはあるのだということがわ
かってきました。これはプロプロテイ
ンコンベルターゼサブティリシン／ケ
キシン９という厄介な名前の酵素なの
ですが、これがある人は、これがLDL
受容体を食べてしまう。破壊してしま
う。そのためにLDLの分解が進まない
ということがわかってきまして、これ
を阻害する物質が探されています。
　現在のところ、抗体を使ってこの
PCSK９という酵素の働きを抑え、実
際に一部の家族性高コレステロール血
症などにも効果が出ているということ
がわかってきておりますので、こうい
った方向へこれから治療も一部向かっ
ていくのではないかということが考え
られております。
　齊藤　従来のスタチンとは別な観点
でそういったものが使われていくとい
うことでしょうか。
　中村　はい。
　齊藤　そのほか、スタチンの使い方
等で考え方は何か変わりがありますか。
　中村　ただ、外国人と日本人とでは、
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目標値といいましょうか、どこまで下
げていったらいいのかについては若干
違いがあるということは言えるようで、
日本人は食生活上、あるいは遺伝子の
影響もあるかと思いますが、比較的軽
い低下でいいのではないかと考えられ

ております。
　齊藤　日本独自の考え方が必要だと
いうことでしょうか。
　中村　そうですね。
　齊藤　どうもありがとうございまし
た。

　大西　山門先生、脂質異常症の最新
情報のシリーズとしまして、検査を受
けるには、ということでおうかがいし
たいと思います。
　タイトルそのものなのですが、まず
脂質異常症等の検査を受ける前に、あ
るいは受けるに当たって、注意しなけ
ればいけないことがあろうかと思いま
すので、具体的なことを教えていただ
けますか。
　山門　まず一番重要なことは、普段
の状況でぜひお受けいただきたい。例
えば、検査があるから、１週間ちょっ
と普段と違うことをしたとか、そうい
うことなしに、実際に普段どおりに受
けていただきたいと思います。
　もう一つ重要なのは、前の日に、で
きれば10～12時間、お食事を取らずに、
水分は取ってけっこうですので、食事
を十分に制限してからお受けいただく
ということがとても重要なことだと思
います。ご自分の状況を把握できると
ともに、検査が正確に行われるという
ことで、その点が重要ではないかと思

っております。
　大西　例えば、中性脂肪などは影響
を受けやすいですね。
　山門　そうですね。
　大西　健診の前になると、わざとセ
ーブしたりということがありますけれ
ども、ありのままのほうが正確にわか
るということですね。
　山門　そうですね。それが結果に基
づく生活習慣の修正ということにつな
がりますので、ぜひ、ありのまま。
　大西　普段どおりということですね。
あと、法で定められた健診、その他い
ろいろな種類の健診があろうかと思い
ますけれども、そのあたりの日本の状
況から教えていただけますか。
　山門　今までは、老人保健法に基づ
いて市町村、区が行う住民健診という
ものが行われたわけでありますけれど
も、それが平成20年度から、高齢者の
医療の確保に関する法律に基づいて特
定健診・特定保健指導に変わりました。
がん健診と分けて行うということにな
りましたので、40～74歳までの方は、

脂質異常症の最新情報（Ⅰ）
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